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O valor de praticar com rigor, por algum tempo, uma ciência rigorosa não está 
propriamente em seus resultados: pois eles sempre serão uma gota ínfima, 
ante o mar das coisas dignas de saber. Mas isso produz um aumento de 
energia, de capacidade dedutiva, de tenacidade; aprende-se a alcançar um fim 
de modo pertinente. Neste sentido é valioso, em vista de tudo que se fará 
depois, ter sido homem de ciência. 
Nietzsche. 
 
Que Deus proteja os justos de onde Ele estiver. 
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Gráfico 12. Representação do escore médio da expressão do VEGF 
nos grupos GS, GNAC, GOHB e GNH do panículo carnoso 
nas amostras coletadas das porções proximal, média e 
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RESUMO 
 
Objetivo: Investigar os efeitos da oxigenação hiperbárica (OHB) e da N-
acetilcisteína (NAC) isoladamente ou em associação sobre a viabilidade de 
retalhos cutâneos em ratos. Métodos: 32 ratos Wistar machos foram 
distribuídos randomicamente em GS (sham/n=8), GNAC (N-acetilcisteína/n=8), 
GOHB (oxigenação hiperbárica/n=8) e GNH (NAC+OHB/n=8). Sob anestesia 
geral foi dissecado um retalho dorsal de base cranial medindo (2x8cm) 
conforme modelo preconizado por McFarlane; foi interposta uma lâmina de 
polietileno entre o retalho e seu leito impedindo a vascularização a partir do 
mesmo; o retalho foi suturado de novo sobre seu leito. Nos sete dias 
consecutivos cada animal recebeu: GS solução salina intraperitoneal, o grupo 
GNAC 300mg de NAC intraperitoneal, o grupo GOHB 2 horas de oxigenação 
hiperbárica a 2,4 ATA e o grupo GNH recebeu a associação dos tratamentos. 
No oitavo dia do experimento os animais foram novamente anestesiados e 
foram coletadas biópsias dos terços proximal, médio, distal e controle para 
análise imuno-histoquímica bem como fotografias digitais para posterior análise 
por meio do programa Image-Lab. Os dados obtidos foram estatisticamente 
analisados pelos testes ANOVA e Bonferroni (p<0,05). Resultados: A média 
da área de necrose no grupo GS foi de 18,3%, no grupo GNAC 24,3%, no 
grupo GOHB 12,6% e no grupo GNH 14,9%. A expressão do VEGF na 
epiderme, derme, tecido submuscular e vasos não demonstrou diferenças 
significativas nos diferentes grupos de tratamento. A acumulação de células em 
apoptose foi significativamente menor no terço médio em todos os grupos 
tratados, mas significativamente menor nos grupos tratados com OHB. Os 
resultados menos favoráveis foram observados no grupo GS e GNAC. 
Conclusão: A OHB está associada à menor expressão de apoptose celular e 
menor área de necrose de pele. A NAC não apresentou efetividade na proteção 
do retalho randômico quer pela avaliação da apoptose ou da necrose celular. A 
associação dos dois procedimentos não produziu potencialização dos 
resultados favoráveis do uso de ambos separadamente. Os achados sugerem 
que a difusão do oxigênio pelo interstício celular foi o fator determinante dos 
resultados mais favoráveis da OHB. 
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ABSTRACT 
 
Objective: To investigate the effects of hyperbaric oxygen (HBO) and N-acetyl-
cysteine (NAC) alone or in association on the viability of skin flaps in rats. 
Methods: 32 male Wistar rats were randomized in: GS (sham/n=8), GNAC (N-
acetylcysteine/n=8), GHBO (hyperbaric oxygen/n=8) and GNH (NAC+OHB/n= 
8). A skin flap measuring cranial base (2x8cm) was performed (McFarlane) and 
brought a polyethylene film between the skin flap and its surgical bed prior to 
closure with interrupted polyamide sutures. For seven days the animals 
received injections of saline intraperitoneally (GS) and NAC at a dose of 
300mg/kg (GNAC). HBO was performed for periods of two hours with 2.4 ATA 
(GOHB) for seven days and the association of NAC and HBO was carried out in 
group GNH. On the eighth day the dorsum of the animal was photographed and 
collected biopsy specimen of skin from the flap at thirds proximal, middle and 
distal flap. The areas of necrosis were evaluated (photos processed by the 
Image-Lab), assessment of apoptosis (cleaved caspase 3) and angiogenesis 
(VEGF). The data obtained were statistically analyzed by ANOVA and 
Bonferroni (p <0.05). Results: The mean areas of necrosis (mm2) were: GS 
18.3%, GNAC 24.3%, GOHB 12.6% and GNH 14.9%. The expression of VEGF 
in the epidermis, dermis, submuscular tissue and vessels was not significant in 
the different treatment groups. The presence of cells undergoing apoptosis was 
significantly lower in the middle third of all treated groups compared to sham 
group, but significantly lower in the group treated with HBO alone or in 
combination with NAC. Conclusion: HBO is associated with reduced 
expression of apoptosis and reduced area of necrosis of skin flap. The NAC is 
not associated with lower expression of apoptosis and alone had the worst 
results in this experiment. The association of the two procedures did not 
produce potentiating of the favorable results of the use of both separately. The 
findings suggest that the diffusion of oxygen through the interstitial space was 
the determining factor of more favorable results of HBO. 
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1. INTRODUÇÃO 
 
Melhorar a viabilidade de retalhos cirúrgicos tem sido um constante desafio da 
ciência médica, pois isto implica em diminuição da morti-morbidade operatória, 
propiciando uma recuperação mais rápida dos pacientes e diminuição dos 
custos hospitalares. 
 
A viabilidade de retalhos cirúrgicos está relacionada a causas sistêmicas 
(infecção, arteriosclerose, desnutrição, diabetes, radiação prévia e tabaco) e a 
causas locais (compressão, tensão na linha de sutura, trombose vascular do 
pedículo do retalho, hematomas e coleções serosas). Outras alterações 
intrínsecas estão relacionadas a fenômenos hemodinâmicos locais 
responsáveis por alterações na dinâmica vascular, produção de espécies 
reativas tóxicas de oxigênio (ERTO) e produção mediadores inflamatórios que  
tendem a piorar os efeitos da isquemia durante a reperfusão1. 
 
Os retalhos randômicos têm como fator limitante a imprevisibilidade de seu 
suprimento sanguíneo devido à ausência de um pedículo definido, podendo 
desta maneira o retalho vir a sofrer danos irreversíveis na microcirculação, 
resultando em necroses parciais ou completas2, deixando os tecidos envolvidos 
no processo mais susceptível à necrose, infecção e deiscência3.  
 
O uso de retalhos randômicos, prática corrente em cirurgia plástica, permite a 
reparação de extensas e importantes perdas de substância cutâneas. 
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Conhecer os fenômenos envolvidos na fisiologia dos retalhos randômicos 
constitui-se assunto de grande relevância para a especialidade4.  
 
A isquemia pode colocar em risco a viabilidade destes retalhos resultando em 
necrose. O manejo destas áreas de necrose, usualmente inclui consumo de 
tempo e recursos, muitas vezes necessitando de procedimentos secundários 
para resolver esta situação. Alguns procedimentos e drogas que propiciam o 
aumento do suprimento sanguíneo parecem minimizar esta situação5. 
 
O estudo dos retalhos randômicos em modelo animal tem trazido numerosas 
contribuições ao entendimento dos fenômenos relacionados à sua viabilidade. 
A técnica operatória e o uso de drogas têm sido aperfeiçoados pela aplicação 
criteriosa nesses modelos. McFarlane idealizou um modelo experimental para 
avaliação da viabilidade de retalhos randômicos em ratos que tem ampla 
aceitação na pesquisa de retalhos randômicos5-8. O autor verificou inicialmente 
que as alterações bioquímicas e morfológicas guardam uma relação direta 
entre a distância da extremidade do retalho em relação ao tamanho de sua 
base (pedículo)9. Trabalhos posteriores e discretas modificações fizeram deste 
modelo experimental um procedimento confiável e reprodutível para estudo 
sistemático das variáveis envolvidas na viabilidade dos retalhos randômicos5-8. 
 
Tecidos submetidos à perda do suprimento sanguíneo por redução do fluxo 
arterial ou por interrupção da drenagem venosa durante determinado tempo 
tendem a sofrer lesões teciduais que podem ser irreversíveis10. Uma importante 
parte do dano tecidual é decorrente da reperfusão pós-isquêmica, pois o 
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oxigênio molecular (O2) retorna com níveis críticos de energia aumentando a 
resposta inflamatória causando toxicidade para as células endoteliais10. 
 
O dano celular que ocorre nos tecidos após a isquemia é o resultado de uma 
cascata de eventos que envolvem a produção de espécies reativas tóxicas de 
oxigênio (ERTO) e mediadores inflamatórios levando ao comprometimento da 
microcirculação10.  
 
A compreensão da dinâmica desencadeada pela isquemia na fisiopatologia da 
necrose e apoptose de retalhos randômicos fez com que alguns procedimentos 
como o pré-condicionamento (isquêmico ou farmacológico), diversas drogas 
antioxidantes e varredores de radicais livres (scavengers) fossem utilizadas 
com o objetivo de melhorar a viabilidade dos retalhos4. 
 
O princípio fundamental de todos os procedimentos e drogas é possibilitar que 
a falta de oxigênio na fase de isquemia seja minimizada e que a ação nociva de 
substâncias geradas na fase de reperfusão seja abolida ou diminuída. 
 
As drogas antioxidantes e os varredores de ERTO têm sido largamente 
utilizada para melhorar a capacidade de diferentes órgãos suportarem 
determinados níveis de isquemia11-18. Elas agem impedindo ou diminuindo a 
formação de radicais livres de oxigênio que, devido a sua ação energética, 
levam a danos metabólicos responsáveis pela peroxidação lipídica das 
membranas celulares e alterações do DNA19. 
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Os mamíferos têm um complexo sistema de antioxidantes endógenos que os 
protegem do estresse oxidativo. Um dos mais importantes antioxidantes 
intracelulares é a glutationa que é considerado um dos mais potentes 
varredores de radicais livres (scavengers) cujo estoque celular é rapidamente 
depletado na lesão causada pelo fenômeno de isquemia/reperfusão20. A N-
acetilcisteína (NAC) é uma pró-droga que suplementa o organismo de 
glutationa quando esses níveis diminuem na presença de ERTO16. 
 
A NAC é uma pequena molécula contendo um grupo tiol que têm a capacidade 
de estabelecer a varredura de radicais livres principalmente sobre o radical 
hidroxila e mais pobremente sobre o peróxido de hidrogênio e superóxido11.  
 
As diferentes propriedades químicas do grupo tiol tornam a NAC, um precursor 
da glutationa, em uma molécula com múltiplas propriedades químicas, em 
termos de eficácia entre as drogas com propriedade antioxidante. A atividade 
antioxidante da NAC fundamenta-se em dois mecanismos. Primeiro, ela reduz 
diretamente o peróxido de hidrogênio (H2O2), a hidroxila (OH•) e o ácido 
hipocloroso transformando-os em substâncias menos reativas e é 
particularmente capaz de eliminar os oxidantes produzidos por células 
inflamatórias. O segundo mecanismo, indireto, é a desacetilação da NAC, que 
catalisa a biossíntese da glutationa20,21.  
 
Os efeitos farmacológicos do NAC incluem ainda a supressão da produção de 
TNF (tumor necrosis factor alpha), a inibição da agregação plaquetária, 
ativação de células inflamatórias, estabilizando o equilíbrio oxidante-
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antioxidante e a estabilização do equilíbrio entre proteases e anti-
proteases20,21. 
 
A NAC é um antioxidante correntemente utilizado em estudos clínicos como 
protetor da função renal, hepática e pulmonar17,18,21. Sua utilização, na tentativa 
de aumentar a viabilidade de retalhos randômicos, já foi testada com sucesso 
em modelos experimentais, utilizando-se uma dose de variável de 150 à 300 
mg/Kg/dia por via oral sem nenhuma manifestação de toxicidade5,11.  
 
A ação da NAC ocorre num período ultracurto, mas suficiente para abortar 
reações da cascata inflamatória que iriam impedir a viabilidade do tecido. A 
revisão da literatura biomédica não localizou nenhum relato sobre o uso da 
NAC em retalhos randômicos em que ela fosse aplicada por via sistêmica 
(intraperitoneal) e assim possibilitasse uma concentração mais favorável no 
sítio onde ocorrem as alterações metabólicas da isquemia/reperfusão. Deste 
modo, pareceu pertinente investigar essa possível ação benéfica da NAC numa 
situação propiciada pelo modelo experimental de McFarlane. 
 
Por outro lado, pareceu também pertinente avaliar se uma oferta de oxigênio 
adequada aos tecidos durante a isquemia poderia ter algum efeito sobre a 
viabilidade tecidual do retalho randômico. 
 
A oxigenação hiperbárica (OHB) é uma modalidade de tratamento utilizada 
desde 1968, sendo o tratamento típico caracterizado pela exposição a oxigênio 
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medicinal a 100%, sob uma pressão de 2,0 a 2,5 atmosferas por períodos entre 
60 a 120 minutos uma ou duas vezes ao dia1,5,7,22. 
 
A OHB eleva a pressão tecidual de oxigênio por mais de duas horas e a 
repetição das sessões contribui para que se estabeleça o fenômeno “on-off” o 
qual melhora a cicatrização de tecidos quando comparado com controle 
submetido a oxigenação normobárica22. 
 
 A administração de oxigênio sobre pressão causa a hiperoxigenação dos 
tecidos, vasoconstrição, ativação de fibroblastos, modulação da resposta 
inflamatória, aceleração dos fatores de crescimento, efeitos antibacterianos e 
redução da quimiotaxia dos leucócitos1,6,22-24. 
 
Há relatos dos efeitos da OHB na melhora da tolerância dos tecidos à isquemia 
e na diminuição dos distúrbios metabólicos por ela causados, sendo ainda 
relatados efeitos benéficos na microcirculação com redução da agregação 
plaquetária associadas a uma melhor habilidade do plasma em carregar 
oxigênio dissolvido25. 
 
Tecidos submetidos à insuficiência arterial respondem melhor a OHB que 
tecidos com insuficiência venosa, parece haver pouca diferença em relação à 
oxigenação hiperbárica em tecidos com ambos os tipos de insuficiência arterial 
e venosa26. 
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A OHB é eficaz no tratamento de envenenamento por monóxido de carbono, 
gangrena gasosa, feridas causadas por radiação e úlcera do pé diabético, 
entretanto o manejo de feridas com retalhos carece ainda de estudos 
randomizados e controlados6. 
 
Há relato sobre a viabilidade de retalhos randômicos em dorso de ratos 
diabéticos com a utilização de sessões de 90 minutos de OHB após a cirurgia e 
por sete dias consecutivos, onde ocorreu um aumento significante da 
viabilidade do retalho. Os autores atribuíram esta melhora à manutenção da 
tensão tecidual de oxigênio no retalho isquêmico até que tenha sido 
restabelecido o fluxo circulatório nos tecidos isquêmicos7.    
 
Retalhos randômicos tubulares quando submetidos a terapia hiperbárica antes 
da secção do pedículo aumentam a tolerância a isquemia por estímulo a 
angiogênese27. 
 
Modelos experimentais de retalhos miocutâneos de reto abdominal em ratos 
submetidos a diferentes períodos de isquemia e reperfusão encontraram um 
aumento significativo na contagem de leucócitos no grupo submetido somente 
a isquemia e um aumento significativo da viabilidade dos retalhos onde houve 
associação da OHB durante o período de reperfusão este efeito se deve a uma 
regulação para baixo na adesão molecular 1 ICAM-1 no grupo tratado com 
OHB28. 
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Há relato de retalhos randômicos autonomizados em ratos que submetidos 
precocemente a OHB necessitam de menor tempo para a secção do pedículo e 
o fato foi atribuído ao um aumento da neovascularização constatada por 
microangiografia26. 
 
Portanto, a revisão da literatura biomédica mostrou que os fatores causais e 
procedimentos de proteção à viabilidade de retalhos cutâneos randômicos 
ainda está distante de um consenso. A fisiopatologia do processo envolvido no 
fenômeno de isquemia e reperfusão e os fatores moduladores são desafios a 
serem vencidos pela pesquisa científica. 
 
O Programa de Pós-Graduação em Cirurgia e Experimentação desenvolve 
uma linha de pesquisa em Isquemia e Reperfusão de Tecidos e Órgãos e tem 
atenção especial para os efeitos obtidos com drogas antioxidantes e o uso da 
oxigenação hiperbárica. Considerando que a NAC e a OHB têm, em teoria, 
ações distintas e complementares optou-se por estabelecer esta pesquisa para 
investigar os efeitos isolados e associados de ambos sobre o modelo de 
retalho cutâneo randômico.  
 
 
 
 
 
 
2.  OBJETIVOS 
  
  
2.1. OBJETIVO GERAL 
  
• Avaliar a viabilidade de retalhos cutâneos randômicos por meio da 
utilização de um fármaco antioxidante e da oxigenação 
hiperbárica. 
  
  
2.2. OBJETIVOS ESPECÍFICOS 
  
• Avaliar os efeitos individuais e em associação da N-acetilcisteína 
(NAC) e da oxigenação hiperbárica (OHB) sobre a área de 
necrose de retalhos cutâneos randômicos isquêmicos em ratos;  
• Avaliar os efeitos individuais e em associação da N-acetilcisteína 
(NAC) e da oxigenação hiperbárica (OHB) sobre a apoptose 
celular (caspase 3 clivada) de retalhos cutâneos randômicos 
isquêmicos em ratos;  
• Avaliar os efeitos individuais e em associação da N-acetilcisteína 
(NAC) e da oxigenação hiperbárica (OHB) sobre a angiogênese 
(VEGF) em retalhos cutâneos randômicos isquêmicos em ratos. 
 
 
  
3.  MÉTODOS 
 
 Este trabalho foi submetido á apreciação e aprovação do Comitê de 
Ética em Pesquisa do Hospital São Paulo da Universidade Federal de São 
Paulo-Escola Paulista de Medicina (UNIFESP/EPM) conforme CEP nº.0321/06 
e ratificado pelo Comitê de Ética em Pesquisa da Universidade Regional 
Integrada do Alto Uruguai e Missões-Campus Erechim (URI), sendo 
observadas as orientações do Colégio Brasileiro de Experimentação Animal 
(COBEA). 
 
3.1. A AMOSTRA 
  
 3.1.1. Caracterização 
Foram utilizados 32 ratos Wistar (Rattus novergicus albinus), adultos jovens, 
machos, com peso variando de 290 a 320g, provenientes do Biotério Central da 
Universidade Regional Integrada do Alto Uruguai e Missões Campus Erechim 
(URI).  
 
 3.1.2. Ambiente 
 Os animais foram mantidos em gaiolas individuais, sob as mesmas condições 
de temperatura, umidade e ruído, recebendo ração comercial padronizada e 
água ad libitum, durante o experimento. Foi também respeitado o ciclo noite/dia 
(12 horas claro/12 horas escuro) conforme o padrão comportamental dos ratos. 
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32 RATOS 
(N = 32) 
Grupo 
GS  
(n= 8) 
Grupo 
GNAC 
(n= 8) 
Grupo 
GOHB 
(n= 8) 
Grupo 
GNH 
(n= 8) 
3.2. DELINEAMENTO EXPERIMENTAL 
 
Os ratos foram distribuídos aleatoriamente (Figura 1) em quatro grupos (n=8) 
segundo os seguintes procedimentos:   
 
 Grupo GS (Sham) (n= 8) – confecção do retalho randômico e injeção de 
solução salina intraperitoneal diariamente por sete dias consecutivos. 
 Grupo GNAC (n= 8) – confecção do retalho randômico e injeção de N-
acetilcisteína (NAC), na dose de 300mg.Kg-1, intraperitoneal, 
diariamente por sete dias consecutivos. 
 Grupo GOHB (n= 8) – confecção do retalho randômico, Oxigenação 
Hiperbárica (OHB), durante 2 horas por dia, por sete dias consecutivos e 
injeção de solução salina intraperitoneal. 
 Grupo GNH (n= 8) – confecção do retalho randômico, injeção de NAC 
na dose de 300mg.Kg-1, intraperitoneal, diariamente e OHB durante 2 
horas por dia por sete dias consecutivos. 
 
 
 
 
 
Figura 1.  Fluxograma da distribuição dos animais nos respectivos grupos. 
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Os ratos do Grupo GS e do Grupo GOHB receberam 1,0mL de solução de 
cloreto de sódio 0,9% (Soro Fisiológico® - Texon - Indústria Farmacêutica Ltda. 
– São Paulo, Brasil) por meio de injeção intraperitoneal, sendo a primeira dose 
15 minutos após a confecção do retalho e diariamente por sete dias 
consecutivos.  
 
Os ratos dos grupos GNAC e GNH foram tratados com a N-acetilcisteína  
(Fluimucil® - Zambom Laboratórios Farmacêuticos - ampola 3mL.300mg-1)  e  
receberam NAC via intraperitoneal  300mg.Kg-1, sendo a primeira dose 15 
minutos após a operação e diariamente por sete dias consecutivos, volume 
variando de 0,87 a 0,96mL (Figura 2).   
 
 
  Figura 2. Foto ilustrativa da injeção intraperitoneal dos fármacos utilizados no 
experimento. 
 
 
N-acetilcisteína 
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 3.3. PROCEDIMENTOS 
 
3.3.1. Procedimento Anestésico 
Os animais foram pesados em balança eletrônica de precisão e em seguida 
receberam como pré-anestésico 5mg.Kg-1, por via intra-muscular, de 
acepromazina (Acepran® 0.2% - Vetnil Indústria e Comércio de Produtos 
Veterinários Ltda. – São Paulo, Brasil).  
 
Dez minutos mais tarde todos os animais foram anestesiados com  
0,1mL.100g-1 de uma associação de 1mL de quetamina na dose de  50mg.Kg-1  
(Ketalar®- Divisão Médica da Pfizer do Brasil, São Paulo – Brasil) e 1mL de 
xilazina na dose de 10mg.Kg-1 (Rompum®- Bayer - São Paulo, Brasil) aplicada 
no quadrante inferior esquerdo do abdome por via intraperitoneal (Figura 3). 
  
 
Figura 3. Foto demonstrando a injeção intraperitoneal no quadrante inferior 
esquerdo do abdome da associação de cloridrato de xilazina e 
quetamina para o procedimento anestésico. 
. 
Anestesia Quetamina  e Xilazina 
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 3.3.2. Procedimento Pré-operatório 
Após a indução anestésica, foi realizada a epilação no dorso do animal pela 
técnica de tração manual (Figuras 4 e 5) 
 
 
 Figura 4. Foto demonstrando a epilação do dorso do animal pela técnica de 
tração manual. 
 
 
 Figura 5. Foto demonstrando a área final sem pêlos e preparada para o 
início da confecção do retalho randômico. 
 
Epilação técnica manual 
Retalho epilado 
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Foi demarcada com caneta verde a área do retalho dorsal de pedículo superior 
a ser elevado medindo 2cm de largura na base por 8cm de comprimento 
(Figura 6). 
 
 
Figura 6. Foto mostrando a marcação do retalho dorsal de pedículo superior  
com tinta indelével verde. 
 
Os animais foram posicionados em decúbito ventral horizontal, sendo 
devidamente imobilizados em pranchas operatórias com os membros em 
extensão expondo à área de epilação dorsal. Foi realizada a antissepsia 
solução de gluconato de clorexedina 2% (Riohex® - RioQuímica – Indústria 
Farmacêutica Ltda. – Rio Preto – São Paulo, Brasil). 
 
3.3.3. Procedimento Operatório 
A equipe cirúrgica foi constituída do cirurgião e seu auxiliar sendo respeitadas 
as técnicas convencionais de antissepsia e assepsia. 
Após a demarcação do retalho dorsal de base cranial, foi realizada a incisão e 
elevação conforme descrito por McFarlane, sendo o retalho constituído por 
Retalho demarcado 
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epiderme, derme, panículo adiposo, panículo carnoso (musculatura estriada 
intrínseca) e fina camada de tecido subcutâneo (Figuras 7 e 8). 
 
 
Figura 7. Foto mostrando a incisão para obtenção do retalho medindo 8cm 
de comprimento  por 2cm de base.  
 
 
Figura 8. Foto do pedículo após o descolamento do retalho do seu leito 
mostrando a vascularização (seta). 
 
Pedículo 
Retalho incisado 
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Foi realizada cuidadosa hemostasia com bisturi elétrico DTX (Deltronix B 3600 
S.M. 1100V.A. - Deltronix Equipamentos Ltda.-Ribeirão Preto – SP –Brasil. 
 
Uma barreira constituída por uma lâmina de polietileno transparente com as 
mesmas dimensões do retalho foi colocada interpondo-se entre ele e leito 
doador. A lâmina interposta permaneceu durante todo o experimento (Figura 
9).  
 
 
Figura 9. Foto mostrando o retalho rebatido no sentido de sua base cranial e 
a colocação da lâmina de polietileno (seta). 
 
O retalho foi reposicionado sobre seu leito de origem por sobre a barreira de 
polietileno e suturado com fio de poliamida 3.0 (Mononylon® – Laboratório 
Johnson & Johnson – Ethicon - Brasil) com pontos separados (Figura 10). 
 
Lâmina de polietileno 
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Figura 10.  Foto do retalho após o reposicionamento e sutura no leito tendo a 
lâmina de polipropileno ficado interposta entre ambos. 
 
3.3.4. N-acetilcisteína. 
A N-acetilcisteína (NAC) foi utilizada na forma de solução endovenosa 
(Fluimucil® Zambom Laboratórios Farmacêuticos - ampola 3mL.300mg-1), na  
dose de 300mg.Kg-1 ao dia  e aplicada diariamente por via intraperitoneal. 
 
3.3.5. Oxigenação hiperbárica 
A oxigenação hiperbárica foi realizada em câmara experimental multi-animais e 
pressurizada com 100% de oxigênio medicinal. 
 
Os animais foram colocados nas gaiolas individuais de acrílico e alojados no 
interior da câmara. Inicialmente foram realizados três “flush” (“lavagem”) 
consecutivos com oxigênio 100% para expulsão de todo ar ambiente de dentro 
da câmara. A câmara foi vedada e a pressão interna foi elevada rápida e 
progressivamente até atingir 2,4 atmosferas absolutas (2,4 ATA). Um fluxo 
contínuo de 100% de oxigênio medicinal manteve a pressão estável por duas 
Síntese 
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horas consecutivas. Ao término do período de oxigenação hiperbárica o fluxo 
de oxigênio foi interrompido e a câmara foi rapidamente descomprimida e a 
porta frontal foi aberta para a retirada dos animais e a reposição em suas 
respectivas gaiolas. O procedimento foi repetido nas mesmas condições 
padronizadas por sete dias consecutivos. 
 
3.3.6. Câmara Hiperbárica 
A câmara hiperbárica esteve de acordo com as normas que regem a 
construção de câmaras para uso em adultos29.Tratou-se de uma câmara 
construída em aço carbono medindo 90cm de comprimento por 60cm de  
largura, com válvulas redutoras de segurança para pressurização, suportando 
uma pressão de segurança de até 4.0 ATA (atmosfera absoluta). O peso da 
câmara é de 200 quilogramas (Figura 11). 
 
A câmara permite a introdução de duas gavetas de acrílico com cinco baias 
cada uma onde os animais ficam durante as sessões. A câmara apresenta um 
visor externo na sua porta anterior e iluminação interna por meio de lâmpadas 
localizadas na sua parte interna posterior para observação dos animais durante 
as sessões (Figura 11). 
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Figura 11. Foto da câmara hiperbárica multi-animais aberta em uma vista 
latero-frontal direita mostrando o manômetro (seta vermelha●), 
fluxômetro (seta azul●), os trilhos das duas gavetas internas 
(setas verdes●) e as baias de acrílico (setas pretas●). 
 
 
Os animais ficaram em baias individuais de acrílico de 18cm de largura por 
45cm de comprimento e 15cm de altura com tampas removíveis sendo que 
todas as baias e tampas tinham orifícios no acrílico, perfurados a laser, para 
permitir a perfeita oxigenação dos animais e evitar qualquer tipo de 
traumatismo  (Figura 12). 
A câmara foi lavada com 150 litros de oxigênio com a porta aberta para 
remoção do ar ambiente do interior da mesma, após o fechamento da porta a 
mesma foi pressurizada até atingir 2,4 ATA utilizando-se mais 150 litros de 
oxigênio, durante as sessões eram utilizados mais 600 litros de oxigênio. 
 
 
Gavetas 
Baias 
Manômetro 
Fluxômetro 
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Figura 12. Foto mostrando a abertura de entrada na câmara hiperbárica com 
as baias com oito animais. 
 
A câmara foi pressurizada com oxigênio medicinal mantendo uma pressão de 
2,4 ATA (atmosfera absoluta). A pressão foi mantida constante durante todas 
as sessões do experimento e controlada por meio manômetro de observação 
de pressão interna bem como por um fluxômetro, ambos localizados no painel 
de comando lateral. O oxigênio medicinal foi fornecido para o interior por meio 
de dois orifícios localizados no teto da câmara (Figura 13). 
 
 
Ratos antes da sessão de 
OHB 
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Figura 13. Foto lateral da câmara durante uma sessão de oxigênio terapia 
hiperbárica mostrando o fluxômetro (seta verde●) e o manômetro 
(seta vermelha●) mantendo a pressão em 2,4 ATA. 
 
Em cada sessão foram pressurizados e oxigenados oito animais, que após o 
procedimento (Figura 14) foram retirados da câmara e repostos em suas 
gaiolas individuais do biotério. Todas as sessões de OHB foram devidamente 
registradas de acordo com o dia de pós-operatório, grupo de animais e horários 
de início e fim das sessões. 
 
Manômetro Fluxômetro 
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Figura 14. Foto das baias de acrílico com os oito animais após uma sessão de  
oxigenação hiperbárica mostrando as boas condições dos animais  
ao final de duas horas de OHB. 
 
3.3.7. Procedimento de fotografia das áreas necróticas do dorso 
Foi montado um aparato padronizado para obtenção das fotos da região dorsal 
dos animais para comparação do primeiro com o oitavo dia de pós-operatório. 
Uma câmera fotográfica digital Sony® F-717 (Sony – Tokio –Japan) com 
resolução máxima de 10 megapixels foi acoplada a um tripé fotográfico. A 
distância do dorso do animal até a lente foi padronizada e calibrada à cada 
início de sessão de fotografias (figura 15). 
 
As imagens produzidas pela câmera foram armazenadas  e depois transferidas 
para um programa de  computador para processamento colorimétrico Image-
Pro Plus® (Media Cybernetics Products – CA – USA). 
 
 
 
Após sessão de OHB 
